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(54) Verfahren zur kontinuierlichen Herstellung von macrocydischen Verbindungen 

(57) Verfahren zur Herstellung von macrocydischen 
Verbindungen, erhaltlich durch ^Condensation von min- 
destens drfunktionellen Verbindungen und anschlieBen- 
der thermischer Depolymerisation in Gegenwart von 
KataJysatoren, dadurch gekennzeichnet, daB die ther- 
mische Depolymerisation in einem Losemittel der allge- 
meinen Formel I 

R 1 { O - CH 2 - CH 2 } n O-R 2 I, 

wobei R 1 und R 2 gleiche Oder verschiedene aliphati- 
sche Kohlenwasserstoffreste mit 1 bis 6 Kohlenstoffato- 
men mit gegebenenfalls funktionellen Gruppen 
darstellen. mit Molekulargewichten von 500 bis 3 000, 
wodurch sich zwangsiauf ig der n-Wert ergibt. bei einem 
Druck von weniger als 50 hPa und bei einer Temperatur 
von 200 bis 300 °C durchgefuhrt wird. wobei pro 
Gewichtsanteil der macrocydischen Verbindung 5 bis 1 
000 Gewichtsteile Losemittel zur Anwendung kommen. 
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Beschretbung 

Macrocyclische Verbindungen, wie z. B. macro- 
cydische Ester, spielen auf Grund ihrer bekanrtten 
Moschus- und Ambranote und darflber hinaus als Fixa- 
teur in der Riechstoff Industrie eine auBerordentlich 
groBe Rolle. Das grOBte Marktvolumen besitzen dabei 
die 15 bis 18 gtiedrigen Lactone, Dilactone Oder Oxalac- 
tone. 

Zu deren Herstellung sind viete Herstellverfahren 
bekannt, bei denen macrocyclische Kondensate durch 
Thermolyse im Vakuum bei hohen Temperaturen in 
Gegenwart verschiedener Metallkatalysatoren herge- 
stellt werden konnen. So wind die Depolymerisation und 
Cyclisierung aus den Polykondensaten im allgemeinen 
bei sehr hohen Temperaturen (200 bis 300 °C) und im 
Vakuum ausgefuhrt. Die sich bildenden macrocycli- 
schen Verbindungen besitzen unter diesen Bedingun- 
gen einen sehr hohen Dampfdruck, so daB sie 
destillativ aus dem System entfernt werden konnen. 
Durch anschlieBende fraktionierte Destination bzw. 
durch Kristallisation lassen sich die Zielprodukte rein 
und in Riechstoffqualitat herstellen. 

Problematisch ist jedoch die Auswahl des Medi- 
ums, in dem die Reaktion ausgefuhrt wird. In der EP-PS 
0 260 680 (USP 4 709 058) werden z. B. Olefinpoly- 
mere. in JP-AS 55-120 581 Polyester, Polyetherglykole, 
Polyetherglykolester Oder nur Polyglykole, in der DE-PS 
32 25 341 Paraffin ats hochsiedendes Medium fur die 
Depolymerisation vorgeschlagen. All diese Stoffe 
haben jedoch den Nachteil, daB sie meist einen hohen 
Schmelzpunkt aufweisen, der die Handhabung 
erschwert. Ein gravierender Nachteil ist, da 6 die ver- 
wendeten Polyetherglykole und Polyetherglykolester 
funktionelle Gruppen besitzen, die in unerwunschter 
Weise an der Polymerisation teilnehmen, was zu deutli- 
chen Ausbeuteverlusten fOhrt. 

Ein Nachteil der Paraff ine ist der meist zu niedrige 
Siedepunkt dieser Sumpfmedien, so daB bei der Depo- 
lymerisation unter hohen Temperaturen und im Vakuum 
zusammen mit dem Zielprodukt das Sumpfmedium 
uberdestillieren kann. Dadurch wird bei der Reindestil- 
lation oft eine zusatzliche Destillationsstufe erforderlich. 

Eine in der Technik wichtige Forderung ist. daB die 
Viskositat des Sumpfmediums bei Temperaturen von 
weniger als 50 °C gering ist, so daB es bei Unterbre- 
chungen oder Beendigung der Reaktion bequem dem 
Reaktor entnommen werden kann, was nach bekann- 
ten Verfahren und herkommlichen Sumpfmedien kaum 
moglich ist. 

Sumpfmedien wie z. B. Paraffine oder Olefinpoly- 
mere sind darOber hinaus fur die linearen Poly- bzw. Oli- 
goester wenig geetgnete Losemrttei. Sie dispergieren 
diese vierfach nur, wobei die Teilchen zu Blocker? koagu- 
lieren konnen. Abhirfe erzielt man meist durch weitere 
Verdunnung, wodurch die Raum-Zert-Ausbeute deutlich 
reduziert wird, wie es nach bekannten Verfahren der 
Fall ist. 



Nach uWichen und bekannten Verfahren wird die 
Cyclisierung durch Polykondensation als unerwOnschte 
Nebenreaktion (inter molekulare Vernetzung) beglertet. 
Dadurch wird die Viskositat des Systems noch starker 

5 erhoht. wobei die RQhrbarkeit und Warmeleitfahigkeit 
des Gemisches stark abnimmt Es kommt dabei oft zu 
Wandanhaftungen und Zersetzungserscheinungen, die 
Nebengeruchbildung zur Folge haben. Bei der anschlie- 
Benden Reindestillation sind diese Spuren von 

w Geruchsverunreinigungen nicht oder nur mit sehr 
hohen Verlusten zu erttfernen. 

Aufgabe der Erf indung war es nun, ein Herstellver- 
fahren for macrocyclische Verbindungen zu entwickeln. 
das diese Nachteil e nicht aufweist. 

is Gegenstand der vorliegenden Erf indung ist ein Ver- 
fahren zur Herstellung von macrocyclischen Verbindun- 
gen, erhaltlich durch Kondensation von mindestens 
difunktionellen Verbindungen und anschlie Bender ther- 
mischer Depolymerisation in Gegenwart von Katalysa- 

20 toren, dadurch gekennzeichnet, daB die thermische 
Depolymerisation in einem Losemittel der allgemeinen 
Formel I 

R 1 4 O - CH 2 - CH 2 > n O - R 2 I, I, 

25 

wobei R 1 und R 2 gleiche oder verschiedene aliphati- 
sche Kbhlenwasserstoffreste mit 1 bis 6 Kohlenstoffato- 
men mit gegebenenfalls funktionellen 

Gruppen darsteilen. mit Molekulargewichten von 

30 500 bis 3 000, wodurch sich zwangslaufig der n-Wert 
ergibt, bei einem Druck von weniger als 50 hPa und bei 
einer Temperatur von 200 bis 300 °C durchgefuhrt wird, 
wobei pro Gewichtsanteil der macrocyclischen Verbin- 
dung 5 bis 1 000 Gewichtsteile Losemrttei zur Anwen- 

35 dung kommen. 

Als hochsiedendes Medium fur die thermische 
Depolymerisation kommen Polyethylenglykoldialkyle- 
ther zur Anwendung, mit Molekulargewichten zwischen 
500 bis 3 000, vorzugsweise jedoch zwischen 1 000 bis 

40 2 000, wobei die endstandigen OH -Gruppen der Polye- 
thylenglykoldialkylether mit Alkylgruppen verethert sind. 

Die das Polyglykol verethernden Alkylgruppen R 1 
und R 2 kOnnen z. B. Methyl-, Ethyl-, iso-Propyl-n-Pro- 
pyl-, n- Butyl- oder sec. Butylgruppen sein. Es kOnnen 

45 Gemische verschiedener Polyethylenglykoldialkylether, 
sowie mit unterschiedlichen Alkylgruppen verethernde 
Polyethylenglykoldialkylether, verwendet werden. 

Es war uberraschend, daB die erfindungsgemaB 
verwendeten Losemrttei unter den Reaktionsbedingun- 

so gen der Depolymerisation in Gegenwart von Lewis- 
Sauren stabil sind. Dies konnte man nicht erwarten, da 
sich bekanntlich herkOmmliche Ether in Gegenwart von 
Lewis-Saure bei hohen Temperaturen spaJten. 

Es ist wirkungsvoll. wenn auf 1 Gewichtsteil des 

55 Oligomers wenigstens 5 bis 1 000 Gewichtsteile Polye- 
thylenglykoldialkylether verwendet werden. 

Bei der Depolymerisation und Cyclisierung der 
linearen Oligomeren werden ubliche und nach dem 
Stand der Technik bekannte Katalysatoren eingesetzt, 
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wie z. B. Alkalimetalle und deren Salze, Magnesium-, 
Mangan-, Cadmium-, Eisen-, Cobalt-, Zinn-, Blei-, Alu- 
minium- und Ti-Salze. Die Menge des Katalysators liegt 
je nach Verwendung des entsprechenden Typs zwi- 
schen 0.1 bis 20 Gew.-%, vorzugsweise jedoch zwi- 
schen 0,5 und 10 Gew.-%, bezogen auf 100 Gew.-% 
Oligomer. 

Die Durchfuhrung des Verfahrens wird zunachst mit 
der Kondensation eingeleitet, was nach bekannten Ver- 
fahren bei erhOhten Temperaturen mit Oder ohne Kata- 
lysator erfolgen kann. Dabei wind die a,p- 
Hydroxycarbonsaure Oder a,(3-Dicarbonsaure Oder 
Ester derselben mit einem Glykol umgesetzt. Das dabei 
entstehende Wasser Oder der Alkohol wird abdestilliert 
Oder mit Hilfe eines Schleppmfttels bzw. unter Zuhilfe- 
nahme von geringem Vakuum entfernt. 

Danach wird das Oligomer Kontinuierlich in den 
Reaktor uberfuhrt, in dem das hochsiedende Medium 
zusammen mit der Katalysatorkomponente vorgelegt 
sind. Bei hohen Temperaturen von 200 bis 300 °C, 
bevorzugt 220 bis 265 °C, und einem Vakuum von weni- 
ger als 50 hPa findet nun die Depolymerisation und 
Cyclisierung statt Das Zielprodukt destilliert unter den 
vorgenannten Bedingungen uber, wobei das aus der 
Depolymerisation stammende Glykol (z. B. Ethylengly- 
kol) Oder auch ein bewu titer UberschuG des Glykols die 
cyclische Komponerrte mrtschleppt 

Nach Phaserttrennung kann das separierte Glykol 
der Kondensation am Beginn der Reaktion wieder 
zugefuhrt werden. Diese ZurOckfOhrung ist daruber hin- 
aus auch deshalb vorteilhaft, da geringe Mengen von 
geloster macrocyclischer Verbindung dem Stoffkreislauf 
in dieser Weise nicht verloren gehen. 

Nach diesem Verfahren konnen viele macrocycli- 
sche Verbindungen, wie z. B. Ester, Lactone, Lactame, 
Etherlactone, Dilactone und Etherdilactone hergestellt 
werden. 

Es ist demnach besonders geeignet zur Herstel- 
lung von macrocyclischen Estern und Lactonen mit 6 
bis 20, bevorzugt 8 bis 15, Kohlenstoffatomen, da sie 
sich durch das erf indungsgemaGe Verfahren besonders 
rein darstellen lassen, was ihrer Verwendung als Riech- 
stoffe in hohem Ma Be zugute kommt 

Beispiel 1 

Herstellung eines Hnearen Oligoesters 

460 Teile Dodecandisaure und 1 380 Teile Ethylen- 
glykol werden bei 160 bis 200 °C unter Ruhren und bei 
Normaldruck ca. 4 h am RuckfluB erhitzt. Danach wird 
bei geringem Vakuum (ca. 500 hPa) Oder einem schwa- 
chen Stickstoff strom das Reaktionswasser destillativ 
entfernt. Der auf diese Weise erhaltene lineare Oligoe- 
ster hat einen Erstarrungspunkt von 25 bis 35 °C und 
einen sehr niedrigen Polymerisationsgrad. 



Herstellung <Mnes cyclischen Esters 

200 g dieses Oligoethylendodecandioats (durch- 
schnittiiches Molekulargewicht ca. 500) werden inner- 

5 halb von 4 h in einen Kolben mit Destillationsaufsatz 
und KOhler dosiert, der mit ca. 100 Teilen Polyethylen- 
glykoldialkylether (durchschnittftches Molekulargewicht 
2 000) bei vermindertem Druck von 5 hPa und einer 
Temperatur von 260 °C beaufschlagt ist 

w Gleichzertig werden innerhalb der gleichen Zeit 0,5 
g des Sn enthaltenden Katalysators als Losung in 
einem inerten Losemittel dosiert. Nun destillieren 
zusammen mit 147 g Ethyl englykol 53 g des cyclischen 
Esters der Dodecandisaure uber. Die Ausbeute ent- 

15 spricht dabei ca. 93 % der Theorie. Nach Phasentren- 
nung wird die obere Phase des cyclischen Esters 
feindestilliert, wobei man praktisch ohne Verluste das 
Dilacton > 99 % in hervorragender Riechstoffqualitat 
erhalt. Durch Rockfuhrung der unteren Ethylenglykol- 

20 phase, in der ein Teil des cyclischen Esters gelost ist 
(ca. 5 bis 7 %), hat man kaum Stoffverluste. 

Der gleiche Sumpf kann mehr als 50 dieser Zyklen 
verwendet werden. Danach ist er trotz seiner relativ 
dunWen Farbung bei 25 bis 35 °C noch f lie&fahig und 

25 kann relativ leicht aus dem Reaktor entfernt werden. 
Der Reaktor kann leicht mit in der Technik gangigen 
Losemitteln wie Toluol Oder niederen AJkoholen gespQIt 
werden, ohne daB Wandanhaftungen vorhanden sind. 

30 Beispiel 2 

H ersteMMng d es Hnearen Oligoest ers 

816 g (3 mol) Tridecandisauredimethylester und 1 
35 860 g (30 mol) Ethylenglykol werden unter Ruhren bei 
Normaldruck und 160 °C im Sumpf mit Oder ohne einen 
zur Umesterung ublichen Katalysator (z. B. p -Toluol su I - 
fonsaure) erhitzt. Unter schwachem Vakuum (ca. 600 
hPa) Oder einem geringen Stickstoffstrom werden ca. 
40 1 90 g Methanol destillativ entfernt. 

Herstelluna des cyclischen Esters 

In eine Apparatur mit Destillationsaufsatz und Kuh- 
45 ler wurden in einen 1 I Kolben, der mit ca. 250 g Polye- 
thylenglykoldimethylether (Molekulargewicht 2 000) und 
vermindertem Druck von ca. 10 hPa beaufschlagt und 
auf 260 °C erhitzt ist, innerhalb von 3 h 185 g des wie 
oben beschriebenen Oligoethylentridecandioats 
so dosiert. Gleichzertig werden 0,3 g eines Zinn enthalten- 
den Katalysators in den Reaktor dosiert. Nun destillie- 
ren kontinuierlich ein Gemisch von 56 g 
Ethylenbrassylat und 140 g Ethylenglykol uber. das sich 
in zwei Phasen trennt. Zur vollstandigen Extraktion 
55 kann aus der unteren Ethylenglykolphase mit Hilfe 
eines ublichen Extraktionsmittels Ethylenbrassylat noch 
volistandig isoliert werden, wobei wertere 5 g gewinnbar 
sind. Die Glykolphase kann allerdings auch in den Pre- 
ze8 zur Herstellung des Oligoesters recyclisiert wer- 
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den, ohne die Extraktion auszufuhren. Durch 
Red esti nation im Hochvakuum wurde das rohe Ethyl en - 
brassylat auf eine Reinheit von 99 % gebracht, wobei 58 
g mlt einer Ausbeute von ca. 95 % d. Th. erhatten wur- 
den. 

Beispiel3 

Herstelluna des Ollaomerenaemisches 

Ein Gemisch aus 387 g (1 ,5 mol) 15-Hydroxypenta- 
decansaure und 744 g (12 mol) Ethylenglykol werden 
bei 200 °C Sumpftemperatur 8 h gerOhrt, wobei ca. 25 g 
Wasser zusammen mit geringen Mengen Ethylenglykol 
uberdestillieren. Mit Hilfe eines geringen Stickstoffstro- 
mes kann das Entfernen des Wassers erleichtert wer- 
den. Da so erhartene Oligomerengemisch wird nun zur 
Cyclisierung eingesetzt. 

Cycllslerungsstufe 

Die Cyclisierungsstufe wird ausgefuhrt, indem auf 
einen mit ca. 300 g Polyethylenglykoldimethylether 
(Molekulargewicht 1 500 - 2 000) beaufschlagten 1 I 
Kolben mit Destillationsaufsatz und Kuhler bei 250 °C 
und 5 hPa innerhalb von 6 h 300 g des oben beschrie- 
benen Oligomerengemisches zusammen mit 1 g Tetra- 
butyltitanat dosiert werden. Gleichzertig destillieren 
innerhalb von 6 h ein Gemisch von 295 g Cydopentade- 
canolid und Ethylenglykol uber. 

Mit Hilfe von Cylcohexan kann das Gemisch extra- 
hiert werden. Es laBt sich eine obere Cyclohe- 
xan/Cyclopentadecanolidphase und eine untere 
Ethylenglykolphase abtrennen. Nach Entfernen des 
Cyclohexans aus der oberen Phase und Destination 
des Ruckstandes im Vakuum werden 91 g Cyclopenta- 
decanolid mit einer Reinheit von 99 % gewonnen, was 
einer Ausbeute von 93 % entspricht. 

Patentanspruche 

1. Verfahren zur Herstellung von macrocyclischen 
Verbindungen, erhaitlich durch Kondensation von 
mindestens difunktionellen Verbindungen und 
anschlieBender thermischer Depolymerisation in 
Gegenwart von Katalysatoren, 
dadurch gekennzeichnet, 

daB die thermische Depolymerisation in einem 
Losemittel der allgemeinen Fbrmel I 

R 1 4 O - CH 2 - CH 2 } n O-R 2 I. 

wobei R 1 und R 2 gleiche Oder verschiedene alipha- 
tische Kohlenwasserstoffreste mit 1 bis 6 Kohlen- 
stoffatomen mit gegebenenfalls funktionellen 
Gruppen darstellen, mit Molekulargewichten von 
500 bis 3 000, wodurch sich zwangslaufig der n- 
Wert ergibt, bei einem Druck von weniger als 50 
hPa und bei einer Temperatur von 200 bis 300 °C 



durchgefuhrt wird, wobei pro Gewicrrtsanteil der 
macrocyclischen Verbindung 5 bis 1 000 Gewichts- 
teile Losemittel zur Anwendung kommen. 

5 2. Verfahren nach Anspruch 1, 
dadurch gekennzeichnet. 

daB die thermische Depolymerisation bei Tempera- 
turen von 220 bis 265 °C durchgefuhrt wird. 

10 3. Verfahren nach mindestens einem der AnsprQche 1 
bis 2, 

dadurch gekennzeichnet, 

daB Lactone, Lactame, Etherlactone, Dilactone und 
Etherdilactone erhalten werden. 

15 

4. Verfahren nach mindestens einem der AnsprQche 1 
bis 3. 

dadurch gekennzeichnet, 

daB Ester und Lactone mit 6 bis 20 Kohlenstoffato- 
20 men erhalten werden. 

5. Verfahren nach mindestens einem der AnsprQche 1 
bis 4, 

dadurch gekennzeichnet, 
25 daB Ester und Lactone mit 8 bis 15 Kohlenstoffato- 
men erhalten werden. 
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